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Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Untarlagen entnommen 

Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestellt 

(g) Elektrodenanordnung zur dielektrophoretischen Partikelablenkung 

@ Bei elner Elektrodeneinrrchtung (10) in einem Mikrosy- 
stem, das zur dielektrophoretischen Manipulation von 
Partikein (30) in elner Suspensionsflussigkeit in einem Ka- 
nal (21 ) eingerlchtet ist, ist mindestens eine Elektrode (1 1, 
12) an einer Wand des Kanals (21) angeordnet, wobei die 
Elektrode (11, 12) aus elner VIelzahl von Elektrodenseg- 
menten besteht, die zur Erzeugung mindestens eines 
Feldgradlenten zur Beelnflussung der Bewegungsbahnen 
der Partikel (30) im Kanal (21) eingerlchtet smd. 




< 

1^ 



o 

CO 



LU 
Q 



BUNDESDRUCKEREI 05.00 002 028/77/1 



13 



DE 198 60 117 A 

Beschreibung 

Die Erfindung betrifft Mikrosysteme, die zur Handhabung suspendierter Teilchen oder biologischer Zellen eingerich- 
tet sind, insbesondere die Gestaltung von Elektroden zur dielektrophoretischen Ablenkung von Teilchen oder ZeUeri, und 
5 Anwendungen derartiger Mikrosysteme. 

Es ist bekannt, in Mikrosystemen mit Elektroden-Kanal-Anordnungen fliissigkeitssuspendierte Teilchen auf der 
Grundlage negativer oder positiver Dielektrophorese zu manipulieren, wobei unter der Wirkung hochfrequenter elektri- 
scher Felder Polarisationskrafte erzeugt werden, die eine AbstoBung von den Elektroden und in Zusammenwirkimg mit 
Stromungskraften in der Suspensionsfliissigkeit eine Manipulation der Teilchen im Mikrosystem erlauben. ^Eine Uber- 
10 sichtsdarsteUung zu den bekannten Mikrosystemen wird z.B. von G. Fuhr et al. in "Naturwissenschaften", Band 81, 
1994, Seite 528 ff., gegeben. 

Herkommliche Mikrosysteme besitzen Nachteile in Bezug auf die StabiHtat und Lebensdauer der Elektroden und die iJ2 ^ 
Beschrankung auf bestimmte Potentialformen entsprechend der jeweiUgen Elektrodengeometrie. ^ S.^ 

So besitzen die Mikroelektroden herkommlicher Mikrosysteme in der Regel die Form gerader Bandei; die zur Erzie- ^ 
15 lung bestimmter Kraftbarrieren im Kanal eines Mikrosystems in bestinomter Weise in Bezug auf den Kanal ausgerichtet <^ 
sind. Aufgrund mechanischer Beanspruchung oder durch Materialermudung oder auch durch HersteUungsfehler kann es ^ 
zu Unterbrechungen in den geraden Elektrodenbandem und damit zum Funktionsausfall des gesamten Mikrosystems 
kommen. Ein herkommliches System ist femer entsprechend der gegebenen Elektrodenstrukturierung auf eine be- 
stimmte Funktion beschrankt. Variable Wirkungen zur Teilchenablenkung in einem gegebenen Mikrosystem sind nicht fjg? 
20 moglich. C-, 
Die Aufgabe der Erfindung ist es, verbesserte Elektrodenanordnungen fur Mikrosysteme mit dielektrophoretischer ITl 
Partikelablenkung zu schaffen, mit denen die Nachteile herkommlicher Mikrosysteme iiberwunden werden. Die Auf- ^ 
, gabe der Erfindung ist es femer, Anwendungen derartiger Elektrodenanordnungen anzugeben. q 
Diese Aufgabe wird durch eine Elektrodenanordnung mit den Merkmalen gemaB dem Patentanspruch I gelost. \br- 2« 
25 teilhafte Ausfuhrungsformen und Anwendungen der Erfindung ergeben sich aus den abhangigen Anspriichen. ^ 
Die Grundidee der Erfindung besteht darin, bei einer Elektrodenanordnung in einem Mikrosystem mit dieelektropho- ^ 
retischer Partikelablenkung, die aus mindestens einer Elektrode besteht, eine Unterteilung der Elektrode in Elektroden- 
segmente vorzusehen. Die Elektrodensegmente sind dazu eingerichtet, gemeinsam oder separat mit Potentialen beauf- 
schlagt zu werden und gemeinsam zusammenwirkend eine Feldbarriere entsprechend der Funktion der jeweiligen Elek- 
30 trode im Mikrosystem zu bilden. Die Elektrodensegmente sind gegeniiber einer Russigkeit im Mikrosystem freiUegende 
Elektrodenflachen, die je nach Gestaltungsform miteinander elektrisch verbunden^ wobei dann die Bereiche der elektri- 
schen Verbindungen gegeniiber der Fliissigkeit im Mikrosystem nicht freiliegen, d. h. abgedeckt sind, oder elektrisch 
voneinander isoliert sind. Der Ubergang von herkonmilichen, flachigen oder bandformigen Elektroden zur erfindungsge- 
maBen Elektrodensegmentierung lost die obengenannte Aufgabe in vorteilhafter Weise in mehrfacher Hinsicht. Einer- 
35 seits sind die Elektrodensegmente weniger storanfallig, wie dies im einzelnen unten erlautert wird. Andererseits erlauben 
sie auch bei separater Ansteuerbarkeit eine in herkommlichen Mikrosystemen nicht gegebene Multifunktionalitat der 
Mikroelektroden und damit der Mikrosysteme an sich. 

GemaB einer ersten Ausfuhrungsform werden die Elektrodensegmente dadurch gebildet, daB Elektroden mit an sich 
flachiger oder bandformiger Ausdehnung eine Isolationsschicht tragen, die in vorbestimmten Teilen Ausnehmungen be- 
40 sitzt. Die Ausnehmungen weisen die Gestalt und Position der gewunschten Elektrodensegmente auf. Durch die Ausneh- 
mungen tritt die Russigkeit im Mikrosystem in Kontakt mit der Elektrode, die wegen der isolierenden od^ dielektri- 
schen Abdeckung lediglich durch die Ausnehmungen bzw. Elektrodensegmente wirksam und im iibrigen unwirksam ist 
Diese Gestaltung ist vorteilhaft fur die Lebensdauer der Elektroden, da selbst eine Durchtrennung des gesamten Elektro- 
denteils, das zur Russigkeit hin offenliegt, nicht zum Ausfall der Elektrode fiihrt. 
45 GemaB einer zweiten Ausfuhrungsform der Erfindung sind die Elektrodensegmente einzeln, unabhangig voneinander 
ansteuerbar. Die gemeinsam eine Elektrodenfunktion iibemehmenden Elektrodensegmente sind im Mikrosystem z. B. an 
einer Kanalwand in einem Bereich angeordnet, dessen Form einer herkommlichen Elektrode entspricht, die zur Erful- 
lung dieser Funktion vorgesehen ware. Die Elektrodensegmente sind separat mit Potentialen beaufschlagbar, die anwen- 
dungsabhangig in Bezug auf die Phasenlage und Amplituden variieren, ^ ^ . 

50 GemaB einer weiteren Ausfuhrungsform der Erfindung sind Elektrodensegmente, die voneinander elektrisch isoliert 
und einzeln ansteuerbar sind, als Elektroden array angeordnet. Ein Elektrodenarray besteht aus einer Vielzahl punkt- oder 
flachenformiger Elektrodensegmente, die beispielsweise matrixartig in Reihen und Spalten oder anwendungsabhangig in 
anderen geometrischen Konfigurationen angeordnet sind und von denen bei Betrieb des Mikrosystems eine vorbe- 
stimmte Anzahl vpn Elektrodensegmenten zur Erzeugung einer bestimmten Elektrodenfunktion mit elektrischen Poten- 
55 tialen beaufschlagt sind, wahrend die iibrigen Elektrodensegmente des Elektroden arrays nicht angesteuert werden. Dies 
ist eine besonders vorteilhafte Gestaltung einer erfindungsgemaBen Elektrodenanordnung, da je nach Anwendung die 
Elektrodensegmente verschieden angesteuert und somit die Elektrodenfunktion frei gewahlt werden kann. Diese Funk- 
tionswahl kann, wie unten erlautert wird, irreversibel oder reversibel erf olgen. 

Weitere wichtige Gesichtspunkte der Erfindung sind die geometrische Konfiguration von Elektrodensegmenten, mit 
60 denen Gradienten und somit verschieden starke Krafte erzeugt werden konnen und/oder die an das Stromungsprofil in 
der Suspensionsflussigkeit angepaBt sind. Letztere Gestaltung besitzt den Vorteil, daB die Elektroden kiirzer ausgebildet 
werden konnen und mit geringeren Kraften behaftet sind, jedoch die gleiche Effektivitat wie herkommliche Mikroelek- 
troden besitzen. 

Bevorzugte Anwendungen der Erfindung Uegen in der Technik fluidischer Mikrosysteme zur Separation, Manipula- 
65 tion, Beladung, Fusion, Permeation, Parchenbildung und Aggregatformation von mikroskopisch kleinen, suspendierten 
Partikeln (synthetische Teilchen und/oder biplogische Teilchen, wie z, B. biologische Zellen, Zellbestandteile oder Ma- 
kromolekiile). 

Weitere Einzelheiten und Vorteile der Erfindung werden aus den im folgenden beschriebenen Zeichnungen ersichtlich. 
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Es zeigen: 

Fig. 1 eine schematische Perspektivansicht einer.Kanalstruktur mit Mikroelektroden zurErzeugung von Kraflbarrie- 
ren in einem Mikrokanal, 

Fig. 2 eine erste Ausfuhrungsform der Erfindung mit bandartigen Elektrodensegmenten, 

Fig. 3 weitere Ausfuhrungsformen der Erfindung mit punkt- oder streifenfonnigen Elektrodensegmenten, 5 
Fig. 4 weitere Ausfuhrungsformen der Erfindung mit bandformig angeordneten Elektrodensegmenten zur Erzeugung 
von Feldgradienten, 

Fig. 5 eine schematische Draufsicht auf einen Mikrokanal mit bandformigen Elektrodensegmenten zur Bildung eines 
Partikeltrichters, 

Fig. 6 eine schematische Draufsicht auf einen weiteren Partikeltrichter aus Elektrodensegmenten, 10 

Fig. 7 eine schematische Draufsicht auf einen weiteren gegeniiber Fig. 6 abgewandelten Partikeltrichter, 

Fig. 8 eine schematische Draufsicht auf ein erfindungsgemaBes Elektrodenarray, 

Fig. 9 eine Illustration eines Ansteuerbeispiels fiir ein Elektrodenarray gemaB Fig. 7, 

Fig. 10 eine Illustration eines weiteren Ansteuerbeispiels eines Elektrodenarrays gemaB Fig. 7, 

Fig. 11 weitere Ausfuhrungsformen erfindungsgemaBer Elektrodensegmente mit Schleifen und Mehrfacheinspeisun- is 
gen, und 

Fig. 12 eine weitere Ausfuhrungsform einer programmierbaren Elektrodenanordnung. 

Fig. 1 zeigt in schematischer Form beispielhaft die Ausfiihrung von Mikroelektroden zvir Erzeugung von Kraftbarrie- 
ren in Mikrokanalen. Das fluidische Mikrosystem 20 ist ausschnittsweise in iiberhoht perspektivischer Seitenansicht ei- 
ner Kanalstruktur dargestellt. Der Kanal 21 wird beispielsweise durch zwei mit Abstand auf einem Substrat 22 angeord- 20 
nete Spacer 23 gebildet, die ein Deckteil 24 tragen. Derartige Strukturen werden beispielsweise mit den an sich bekann- 
ten Prozessierungstechniken der Halbleitertechnologie hergestellt. Das Substrat 22 bildet die Bodehflache 21a des Ka- 
nals 21. Dementsprechend wird die Deckflache 21b (aus Ubersichtlichkeitsgriinden nicht gesondert hervoigehoben) 
durch das Deckteil 24 gebildet. Die Elektrodenanordnung 10 besteht aus Mikroelektroden 11, 12, die auf der Bodenfla- 
che 21a bzw. auf der Deckflache 21b angebracht sind. Jede der Mikroelektroden 11, 12 besteht aus mehreren Elektroden- 25 
segmenten, die unten naher beschrieben werden. 

In Fig. 1 bilden die Elektrodensegmente eine Elektrodenstruktur, die im einzelnen unten unter Bezug auf die Fig. 5—7 
erlautert wird. Die anderen, im folgenden beschriebenen Ausfuhrungsformen erfindungsgemaBer Elektrodenanordnun- 
gen konnen entsprechend auf den Boden- und/oder Deckflacben des Kanals 21 angebracht sein. Der Mikrokanal 21 wird 
von einer Suspensionsfllissigkeit durchstromt (im Bild von r^hts nach links), in der Partikel 30 suspendiert sind. Die in 30 
Fig. 1 dargestellte Elektrodenanordnung 10 besitzt beispielsweise die Aufgabe, die Partikel 30 von verschiedenen Bewe- 
gungsbahnen inneriialb des Kanals auf eine mittlere Bewegungsbahn gemaB Pfeil A zu fiihren. Hierzu werden die Mi- 
kroelektroden 11, 12 derart mit elektrischen Potentialen beaufschlagt, daB sich im Kanal elektrische Feldbarrieren aus- 
bilden, die die von rechts anstromenden Teilchen hin zur Kanalmitte (Pfeilxichtungen B) zwingen. 

Die typischen Abmessungen der Mikroelektroden 11, 12 liegen bei einer Breite von 0,1 bis zu einigen zehn Mikrome- 35 
tern (typischerweise 5 ... 10 pm), einer Dicke von 100 nmbis zu einigen Mikrometem (typischerweise 200 nm) und ei- 
ner Lange von bis zu mehreren hundert Mikrometem. Die Lange der Elektrodensegmente ist an wen dungs abhan gig in 
Abhangigkeit von ihrer Zahl und ihrem jeweiligen Abstand entsprechend kiirzer. Das Innere des Kanals 21 wird durch 
die auf der Ober- und Unterseite der Telle 23, 24 prozessierten Elektroden auf Grund der geringfiigigen Dicke der Elek- 
troden nicht eingeschrankt. Das Teil 23 ist ein Spacer, dessen Strukturierung die seitlichen Kanalwande bildet. 40 

Die Mikroelektroden 11, 12 werden mittels hochfrequenter elektrischer Signale (typischerweise mit einer Frequenz im 
MHz-Bereich und einer Amplitude im Voltbereich) angesteuert. Die jeweils gegeniiberliegenden Elektroden 11a, lib 
bilden ein Ansteuerpaar, wenngleich auch die in einer Ebene liegenden Elektroden in ihrer Ansteuerung (Phase, Fre- 
quenz, Amplitude) zusammenwiricen. Das durch den Kanal 21, d. h. senkrecht zur Stromungsrichtung erzeugte elektri- 
sche Hochfrequenzfeld wirkt auf suspendierte Teilchen 30 (die auch lebende Zellen oder Viren sein konnen) polarisie- 45 
rend. Bei den genannten Frequenzen und geeigneter Leitfahigkeit der die Teilchen umgebenden Suspensionsfliissigkeit 
werden die Teilchen von den Elektroden abgestoBen. Damit laBt sich der hydrodynamisch offene Kanal 21 iiber die elek- 
trischen Felder an- und abschaltbar struktuiieren, kompartimentieren bzw. lassen sich die Bewegungsbahnen der Teil- 
chen im passiven Stromungsfeld beeinfluss^. Desweiteren ist es moglich, die Teilchen trotz permanenter Stromung zu 
retardieren bzw. auch ortsstabil ohne Beriihrung einer Oberflache zu positionieren. Die Art und Ausfiihrung der dazu ge- 50 
bildeten Elektrodenanordnungen ist auch Geg enstand der Erfindung. 

Im folgenden werden Gestaltungsformen erfindungsgemaBer Elektrodenanordnungen beschrieben, wobei aus tJber- 
sichtUchkeitsgriinden in den Figuren jeweils nur eine planare Elektrodenanordnung (oder Telle einer solchen), z. B. auf 
der Bodenflache des Kanals, dargestellt ist. 

Fur die Erzeugung von elektromagnetischen Begrenzungen in Kanalsystemen von Mikrostrukturen sind schmale, 55 
bandartige Elektroden verschiedener Geometrie giinstig, da die Verluste proportional zur wirksamen Elektrodenflache 
zunehmen. Derart schmale Elektroden sind jedoch gegeniiber Produktionsfehlem und lokalen Unterbrechungen sehr 
empfindlich. So fiihrt ein HaarriB bereits zum Ausfall des gesamten restlichen Teils einer Bandelektrode. Bei der in Fig. 2 
dargestellten Ausfuhrungsform werden schmale Bandelektroden ohne die genannten Nachteile realisiert. 

Die Elektrodenanordnung 10 besteht aus vier separat ansteuerbaren Einzelelektroden lla-lld. Jede Einzelelektrode 60 
wird durch eine rechteckige metallische Beschichtung 13 z. B. auf der Bodenflache des Kanals mit einer zugehorigen 
Steuerleitung 14 gebildet. Die Schichtdicke liegt im Bereich von 50 nm bis zu einigen Mikrometem und betragt vorzugs- 
weise rd. 200 nm. Die Metallschicht 13 tragt eine stnikturierte Isolationsschicht 15 (schraffiert dargestellt). Die Isolati- 
onsschicht 15 ist derart strukturiert, daB entlang bestimmter Ausnehmungen die Metallschicht 13 freiliegt (schwarz dar- 
gestellt). Die freiliegenden Bereiche bilden die Elektrodensegmente, an denen die Suspensionsfliissigkeit im Kanal di- 65 
rekt mit der Elektrode in Kontakt kommt. Falls im Bereich eines Elektroden segments etwa ein HaarriB oder ein ander- 
weitiger Fehler auftritt, so wird iiber die iibrige Metallschicht sichergesteUt, daB alle Telle des Elektrodensegments den- 
noch mit den gewiinschten elektrischen Potentialen beaufschlagt werden. 
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Bei der Ausfuhrungsform gemaB Fig. 2 sind die nebeneinander angeordneten Einzelelektroden lla-lld so struktu- 
riert, daB zwei Reihen von Elektrodensegmenten gebildet werden. Die Elektrodensegmente jeweils einer Reihe, die ge- 
rade oder geknimmt sein kann, wirken zur Bildung vorbestimmter Kraftbarrieren analog zur Funktion einer herkommli- 
chen Mikroelektrode zusammen. Je nach Ansteuerung der Einzelelektroden konnen dabei beispielsweise die folgenden 
5 Funktionen erzielt werden. 

Werden die Einzelelektroden zur Ausbildung einer in Kanaliichtung trichterformigen Kraftbarriere (Partikeltrichter) e-^ 
angesteuert, so werden samtliche Partikel 30a, 30b hin zur Kanalmitte gefuhrt, wie dies oben erlautert wurde. Altemativ |^ 
ist es aber auch moglich, eine oder mehrere der Einzelelektroden zeitweilig abzuschalten, so daB einzelne Partikel 30a 
hin zur Kanalmitte gefuhrt werden (Pfeil A), wahrend andere Partikel 30b mit Abstand von der Kanalmitte weiter stro- 
10 men. Beim dargestellten Beispiel wurde die Einzelelektrode 11c unmittelbar vor Erreichen durch den Partikel 30b kurz- ^ 
zeitig abgeschaltet, so daB in diesem Bereich die Kraftbarriere im Kanal wegfiel. Dadurch kann der Partikel 30b entspre- ^§ 
chend Pfeil B weiter bewegt werden. Fiir die Erzielung der Bahn des Partikels 30a sind samtliche Einzelelektroden dau- 
emd eingeschaltet. 

Die Isolationsschichten bestehen bei samtlichen Ausfuhrungsformen vorzugsweise aus biokompatiblen Materialien, 

15 z. B. Oxiden (Si02, SiNOa, und dergleichen), Polymeren, Tantalverbindungen oder dergleichen. Es konnen auch aufge- 
sputterte Materialien, die elektrisch isoHerend sind, verwendet werden. Die Dicke der Isolationsschicht liegt im Bereich 
oberhalb 100 nm und kann bis zu einigen Mikrometer betragen. g 

Fig, 3 zeigt beispielhkft weitere Ausfiihrungen a, b, c, d punktforxniger und streifenformiger Elektrodensegmente so- 
wie segmentierter Elektroden analog zu der in Fig. 2 erlauterten Elektrodenausfuhrung. Die schraffierten Flachen stellen 

20 jeweils die mit einer Isolationsschicht bedeckten Metallschichten der Einzelelektroden dar, wahrend die schwarz gefiill- 
ten Streifen bzw. Punkte die Elektrodensegmente zeigen. Die Elektrodensegmente sind im Kanal anwendungsabhangig 
angeordnet. Die tJberstromung der Elektroden erfolgt jeweils in der Bildebene von oben nach unten (oder umgekehrt). 
Der Vorteil der separierten Elektrodenausfuhrung besteht darin, daB durch die exteme Ansteuerung der wirksame Verlauf 
der Bandelektroden hinsichthch der Teilchenbewegung in weiten Bereich frei variiert werden kann. 

25 Fiir das Sortieren von Teilchen oder ZeUen (z. B, nach dielektrischen Eigenschaften oder der GroBe) ist es erforderlich, 
die Feldstarke iiber die Lange eines Elektrodenbandes zu variieren. Zwei mogliche Ausfiihrungen sind in den Fig. 4a, 4b 
dargestellt. In der Ausfiihrung a wird durch die Abstande der Ausnehmungen bzw. Elektrodensegmente 41 in der Isola- 
tionsschicht 45 ein Feldgradient erzeugt. GemaB Ausfiihrung b laBt sich dies iiber das Aufbringen verschieden breiter 
IsolierfLachen 45 auf eine Bandelektrode erreichen. 

30 Die Elektrodenanordnungen 10 gemaB den Fig, 4a, 4b sind im Mikrosystem so angeordnet, daB der Feldgradient eine 
bestimmte Ausrichtung in Bezug auf die Stromungsrichtung im Kanal besitzt. Wird beispielsweise ein Feldgradient 
schrag zur Kanallangsrichtung ausgebildet, so bedentet dies, daB die anstromenden Partikel auf eine Feldbarrieremit in 
Kanalquerrichtung veranderlicher Amplitude treffen. Kleine Teilchen, bei denen auch bei hohen Amplituden nur geringe 
Polaris ationskrafte auftreten, konnen die Feldbarriere bei hohen Amplituden iiberwinden, wohingegen groBere Teilchen 

35 durch die Feldbarriere in Kanalquerrichtung so weit abgelenkt werden, bis die Polaris ationskrafte geniigend gering sind 
und die Feldbarriere durchlaufen werden kann. Eine erfindungsgemaBe Elektrodenanordnung, deren Elektrodenseg- 
mente Feldgradienten bilden, ist somit zur Partikelsortierung in Abhangigkeit von der Ausbildung von Polarisationskraf- 
' ten im jeweiligen Partikel und somit in der Kegel in Abhangigkeit von dessen GroBe einsetzbar. 

pas Prinzip dieser Partikelsortierung ist in Fig, 4c illustriert. Kleine Partikel 30a konnen die Feldbarriere der Elektro- 

40 denanordnung 10 gemaB Fig, 4a bei groBen Feldstarken durchdringen, wahrend groBere Partikel 30b, 30c erst bei gerin- 
geren Feldstarken in Kanakichtung weiteigefiihrt werden. Die hierzu erforderlichen Amplituden werden anwendungsab- 
hangig je nach den auftretenden Stromungs- und Polarisationskraften gewahlt. Dies kann unter Verwendung der an sich 
bekannten Steuerprinzipien aus der Mikrosystemtechnik, insbesondere aus der Manipulierung von Partikeln auf der Ba- 
sis negativer Dielektrophorese erfolgen. Die Elektrode 42 dient der Zufiihrung der Partikel zum Beginn des Feldgradien- 

45 ten. 

Die in Fig. 2 dargestellte Abdecktechnik zur Herstellung bandartiger Elektroden kann auch zu ihrer Optimierung ge- 
maB Fig. 5 genutzt werden. Fig. 5 zeigt eine Abwandlung einer Elektrodenanordnung 10 zur Bildung einer trichterfor- 
migen Feldbarriere. Die. Elektrodenanordnung 10 besteht aus zwei Einzelelektroden 11a, lib, die jeweils die Form ge- 
kriimmter Elektrodenbander besitzen. Jede der Einzelelektroden 11a, lib ist von einer Isolationsschicht 55 mit Ausneh- 

50 mungen 56 abgedeckt. Die Ausnehmungen 56 lassen vorbestinunte Abschnitte der Einzelelektroden 11a bzw, lib frei, 
die die Elektrodensegmente 51 bilden. Die Telle 52 der Einzelelektroden 11a bzw. lib sind wegen der abdeckenden Iso- 
lationsschicht elektrisch nicht wirksam. 

Die Elektrodenbander der Einzelelektroden sind winkelig derart ausgefiihrt, daB sich immer ein Elektrodenabschnitt, 
der hin zur Kanalmitte fiihrt und den Elektrodensegmenten 51 entspricht, von einem Elektrodenabschnitt begrenzt wird, 

55 der von der Kanalmitte weg weist und den abgedeckten Riickftihrungen 52 entspricht. Diese Anordnung ermoglicht ein 
nahtloses Zusammenwirken der Elekrodensegmente, die zwar geometrisch voneinander getrennt sind, sich in Stro- 
mungsrichtung (s. Pfeil A) jedoch iiberlappende Feldbarrieren bilden. 

Am Beispiel des Partikeltrichters gemaB Fig. 6 soil noch eine weitere Elektrodenanordnung erlautert werden. In Me- 
dien hoher Luftfeuchtigkeit, wie sie z. B. fur die Kultur tierischer und humaner Zellen verwendet werden (oder auch im 

60 Meerwasser), konnen die Veriuste auf einer Bandleitung (bandformige Elektrode) so groB sein, daB an deren Ende deut- 
lich geringere oder gar keine Feldeffekte beziiglich der Partikelabdeckung mehr auftreten. Unter derartigen Umstanden 
ist es zweckmaBig, die Elektroden 11a, lib jeweils in Elektrodensegmente 61a bis d zu teilen und verschiedene Einspei- 
sungen an den Steuerleitungen 64a bis d vorzunehmen. Die Winkel zum Kanalverlauf (Pfeil A) sind dem Stromungspro- 
fil im Kanal angepaBt. Zufiihrende Teile 62 der Elektrodenanordnung 10 sind zweckmaBigerweise zu isolieren. 

65 Altemativ zu der Darst6llung gemaB Fig. 5 konnen die Einzelelektroden jeweils auch durch flachige Metallschichten 
nach dem in Fig. 2 erlauterten Prinzip gebildet werden. Die Elektroden konnen auch durch eine gefneinsame Metall- 
schicht 13, die eine gemeinsame Isolationsschicht 15 mit Ausnehmungen entsprechend den gewunschten Elektrodenseg- 
menten 71 tragt, gebildet werden (s. Fig. 7). 
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Im folgenden wird eine bevorzugte Ausfuhningsform der Erfindiing unter Bezug auf die Fig. 8 bis 10 erlautert, bei der 
die Elektrodenanordnung 10 aus einer groBen Anzahl von punktformigen, matrixartig angeordneten Elektxodensegmen- 
ten 81 besteht, die samtlich einzeln ansteuerbar sind. 

Fig. 8 zeigt beispielhaft die Anordnung von Elektrodensegmenten 81 auf der Boden- und/oder Deckflache des Kanals. 
Die Elektrodenanordnung erstreckt sich vorzugsweise iiber die gesamte Kanalbreite zwischen den Spacem 83, die die 
seitlichen Kanalwande bilden. Ein oder mehrere Partikel 30 stromen beispielsweise in Pfeilrichtung (Pfeil A) iiber die 
Elektrodenanordnung 10. Mit den Elektrodensegmenten 81 lassen sich beliebige Wirkungen zur Partikelablenkung, ins- 
besondere wie sie in Fig, 1 bis 7 dargesteUt wurden, in programmierbarer Weise iiber die einzeln ansteuerbaren punkt- 
formigen Oder quadratischen bzw. rechteckigen Elektrodensegmente in arrayartiger Anordnung erreichen, wenn die Ab- 
stande zwischen den Elektrodensegmenten 81 kleiner als die zu manipuHerenden Partikel 30 sind. Vorzugsweise ist eine 
gleichartige Elektrodenanordnung auf der Oberseite des Kanals angebracht, so daB sich elektrische Hochfrequenzfelder 
von der Oberseite des Kanals zur Unterseite des Kanals ausbilden konnen. Beispiele fur eine mogliche Ansteuerung sind 
in Fig. 9 und 10 dargesteUt 

Fig. 9 zeigt beispielhaft die Ansteuerung eines Elektrodenarrays, wie es in Fig. 8 erlautert wurde. Die heUen Elektro- 
densegmente sind nicht angesteuert. Die schwarz gezeichneten Elektrodensegmente 91, 91a-h werden mit einer Wech- 
selspannung (z. B. zwischen 1 und 500 MHz) angesteuert. An den entsprechenden Positionen werden auch die in der 
oberen Ebene des Kanals (hier nicht dargesteUt) Megenden Elektrodensegmente angesteuert. Als Beispiel wird die An- 
steuerung der Elektrodensegmente im folgenden in TabeUenform aufgeUstet. Dabei beschreiben die ungestrichenen Be- 
zugszeichen Gruppen von Elektrodensegmentrai der unteren Ebene, wahrend Zahlen mit einem O sich auf die obere Ka- 
nalebene beziehen: 
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Die Funktions weise des Systems laBt sich wie folgt darstellen: Die Partikel 30 werden entsprechend dem Pfeil in den 
Kanal eingestromt. Wenn die Elektrodenreihen 91, 91a, 91b angesteuert sind, entsteht eine Feldbarriere, die die Partikel 
in den Zentralbereich der Strdmung fokussiert, Uber die Elektrodenreihen 91a, 91b werden die Partikel zueinander auf 
Abstand gebracht. Die Elektrodengruppen 91c-91f bilden einen Quadrupol, der seine Entsprechung 91c'-91f auf der 
Oberseite des Kanals besitzt. Diese 8er-Gruppe von Elektroden fungiert entsprechend ihrer Ansteuerung als Feldkafig 
und dient dem exakten Positionieren der Teilchen. Werden diese Elektrodengruppe oder zumindest die Elektrodenseg- 
mente 91d, 91f abgeschaltet, konnen die danach ausgestromten Teilchen durch wahlweises Anschalten der Elektroden- 
reihen 91g Oder 91h auf die rechte oder Hnke Seite des Kanals gelenkt werden. Es handelt sich bei diesem System somit 
um ein Partikel/Zell-Bewegungs- und Sortiermodul. 

In Fig. 10 wird beispielhaft gezeigt, wie durch eine zu Fig. 9 verschiedene Ansteuerung der Elektrodensegmente eine 
neuartige Funktion des Systems erreicht werden kann. Eingestromt wird diesmal eine Teilchengemisch 30a, 30b, 30c, 
bestehend aus verschieden groBen und dielektrophoretisch unterschiedlich beeinfluBbaren Teilchen (30a - dielektropho- 
retisch schwach zu beeinflussende Teilchen, 30b — Teilchen, groBer als die Abstande zwischen den Elektroden und di- 
elektrophoretisch gut ablenkbar, 30c — Teilchen, deutlich kleiner, als die Elektrodenpixelabstande gewahlt wurden). Die 
Elektrodengruppen 101a, b fokussieren ausschUeBlich die groBen Teilchen 30b auf eine Fangelektrode 102, wo sie fest- 
gehalten werden, wahrend die Teilchen 30a und 30c nahezu unbeeinfluBt den Kanal durchlaufen werden (Pfeil A). Wenn 
die Fangelektrode ab- und die Elektrodenpixelreihen 103 angeschaltet werden, bewegen sich die zuriickgehaltenen Teil- 
chen 30b nun entlang der eingezeichneten Bahnen und konnen separat abgefangen werden (Pfeil B). Die Kanalwande 
104 konnen den Hauptkanal in mehrere Kanale aufspalten. 

Eine weitere Anwendung derartiger Arrays ist die universelle Anlage, d. h. potentielle Verwendbarkeit alter Elektro- 
densegmente oder -pixel, die jedoch in einem irreversiblen ProzeB bei der ersten Nutzung festgelegt bzw. aktiviert wer- 
den. Dies konnte z. B. durch Abschlagen einer Isolationsschichl, die OfFnung iiber einen elektrischen Impuls (Dauer rd. 
ps- bis s-Bereich, Spannung rd. 10 V bis einige 100 V), auf optischem Weg oder nach einem ahnlichen Prinzip erfolgen. 
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Die dann freigelegte Struktur kann nur noch erweitert, nicht aber reduziert werden. Zumindest ist letzteres nur diirch se- 
lektives Aufbringen neuer Isolationen moglich. Entsprechendes ware iiber eine Oxidation denkbar. Ein bevorzugtes Mit- 
tel, im Kanal gegeniiberliegende Elektrodenpixel von einer Isolationsschicht zu befreien, ist der dielektrische Durch- 
schlag iiber Ansteuerung beider Elektroden mit kurzen elektrischen Impulseri. 
5 Eine reversible Variante derartiger Aktivierungen von Punktelektroden kann iiber photoelektrische Effekte erreicht 
werden. Geeignete Halbleiter erlauben es, diirch Belichtung in ihrer Leitfahigkeit deutlich verandert zu werden. Auf die- 
sem Wege kann durch Belichtung iiber eine Maske auf einer oder beiden Seiten des Kanals das gewiinschte Elektroden- 
muster aktiviert werden. 

Ein weiteres wichtiges Kriterium zur Optimierung von Bandelektroden kann deren Unempfindlichkeit gegeniiber ei- 
10 ner Unterbrechung sein. Um trotzdem die Funktion aufrechtzuerhalten, sind Schleifen und Mehrfachspeisungen sinn- 
voll. Um die Verluste geiing zu halten, konnen diese Telle der Elektroden mit einer Isolierschicht gegeniiber der dariiber 
befindlichen Suspension elektrisch getrennt werden. Einige beispielhafte Ausfuhrungen sind in den Fig, 11a) bis d) zu- j^l 
sanmiengestellt. 114 ist eine Ringelektrode mit sehr kleinem Loop und einer Isolationsschicht 115, Bei der Gestaltung b) 
handelt es sich um einen weitraumigeren Loop 116 mit ebenfalls teilweiser Isolation. Bei c) ist eine Mikroelektroden- 
15 mehrfacheinspeisung 111a bis Ulc dargesteUt. Die Einspeisungen konnen entweder perinanent oder wahlweise nach .a,^^^^ 
Ausfall einer Zufiihrung angesteuert werden. 

Bei der Gestaltung d) ist eine mehrfach gefaltete Bandelektrode llld mit teilweiser Isolation 115 gezeigt, Wenn nicht 
gerade der vordere Teil (nahe der Einspeisung) ausfaUt, wird die Funktion immer noch von einem der anderen Telle iiber- 
nommen. Die dargestellten Elektrodentypen lassen sich in ihren Ausfiihrungen auch sinngemaB kombinieren. 
20 In Fig. 12 ist beispielhaft eine iiber elektrische Impulse programmierbare Elektrodenanordnung dargesteUt. Die zehn 
rechteckigen Elektroden 121 stehen untereinander uber die Verbindungsstege 122 in elektrischem Kontakt Diese Ver- 
bindungsstege konnen iiber einen Stromimpuls zwischen je zwei benachbarten Elektroden zerstort werden. Dies ermog- jrg| 
licht es, die Verschaltung zwischen den Elektroden per Stromimpuls festzulegen. ^^^^^ 

25 Patentanspriiche 

1. Elektrodenanordnung (10) in einem Mikrosystem, das zur dielektrophoretischen Manipulation von Partikeln 
(30) in einer Suspensionsfliissigkeit in einem Kanal (21) eingerichtet ist, wobei mindestens eine Elektrode (11, 11a, 
lib, 12) an einer Wand des Kanals (21) angeordnet ist, dadurch gekennzeichnet, daB die Elektrode (11, 11a, lib, 

30 12) aus einer Vielzahl von Elektrodensegmenten besteht, die zur Erzeugung mindestens eines Feldgradienten zur 

Beeinflussung der Bewegungsbahnen der Partikel (30) im Kanal (21) eingerichtet sind. 

2. Elektrodenanordnung gemaB Anspruch 1, bei der die Elektrodensegmente einer Elektrode elektrisch miteinan- 

der verbunden sind. 

3. Elektrodenanordnung gemaB Anspruch 2, bei der die Elektrode aus mindestens einer metaUischen Beschichtung 
35 (13) besteht, die eine Isolationsschicht (15) mit Ausnehmungen tragt, durch di« die metallische Beschichtung (13) 

hin zum Kanal freiliegt und die die Elektrodensegmente bilden. 

4. Elektrodenanordnung gemaB Anspruch 3, bei der die Ausnehmungen punkt- oder strichformig zur Erzeugung 
von quadratischen oder bandformigen Elektrodensegmenten ausgebildet sind. 

5. Elektrodenanordnung gemaB Anspruch 1, bei der die Elektrodensegmente voneinander elektrisch getrennt und 
40 einzeln ansteuerbar sind. 

6. Elektrodenanordnung gemaB Anspruch 5, bei der die Elektrodensegmente (81, 91, 101) matrixartig als Elektro- 
den array angeordnet sind. 

7. Elektrodenanordnung gemaB einem der vorhergehenden Anspriiche, bei der die Elektrodensegmente in Form ge- 
rader oder gekriimmter Reihen angeordnet sind, die sich jeweils auf einer Kanalwand vom Rand des Kanals hin zu 

45 dessen Mitte zur Bildung einer trichterformigen Feldbarriere erstrecken. 

8. Verwendung einer Elektrodenanordnung gemaB einem der vorhergehenden Anspriiche zur anwendungsabhangi- 
gen Ausbildung von Feldbarrieren im Kanal eines Mikrosystems. 

9. Verwendung einer Elektrodenanordnung gemaB einem der Anspriiche 1 bis 7 zur Manipulation synthetischer 
Oder biologischer Partikel in Mikrosystemen auf der Basis von negativer oder positiver Dielektrophorese. 



50 



Hierzu 11 Seite(n) Zeichnungen 



55 



60" 



65 



6 



- Leerseite - 



THIS mUE Bum mm) 




11a lib lie 

Pig. 2 



002 028/77 



ZEICHNUNGEN SEITE 2 Nu^^: DE198 60 117A1 

Int^i^ B 01 D 57/02 

Offenlegungstag: 13. Juli2000 




Pig . 3 



002 028/77 





Fig. 4 



002 028/77 




Fig. 5 



002 028/77 




002 028/77 



2EICHNUNGEN SEITE 6 



Offenlegungstag: 



DE198 60 117A1 
B 01 6 57/02 

13. Juli 2000 




F±g, 7 



002 028/77 



ZEICHNUNGEN SEITE 



'er: 



Intn 

Offenlegungstag: 



DE 198 60 117 A1 
B 01 D 57/02 

13. Juli 2000 



^ 30 



o 



\1/ 



83 



I /a 



81 



aaaaaaaaaoaaaQoaaoaaa c 
aaaaaaaoaaaaaaoaoaaaQ 
aaGaoooaaaoaaoaaaoaaac 
aaaaQaaaaaaoaaaaaaaaQ 
□aaaaoaaaQQQaaQQQoaaa 
Doaaaaooaaaaaaoaaaaaaa 
□□oaoaooaaaooaaaaaaoac 
aaQaaaaaaaoaaaaaaoaao 
a Q ca aoaaaaaa ao a a d □ a a o c 
DaaaaaoaaaaaoaaaaaaaaQ 
aQGaaoaooaaooaaaaaGao 
oaaaaQaaaaaaaaaaaoQaa 
aaaaaaaaaaoQoaoooooaac 
aoaaaaaaQaaaaoQaaoaaQ 
aacaoaaaaaaaQQaaaoQaoc 
□aaaaoaaaoaaaaaoaaaaQ 
oaaaaaaaaaaooaaaaaaaa 
^aaaaaaaaoaaQoaaaoaoQa 
oaoaaaaaaaaaaaaaaoooaq 
□aaaaaaanoaaoaaaaaoaa 
□aaoaaaoaaaoaoDooaaaoc 
^aoaaaaaaaaaaaaaaaaaaa 
aaaaaaoooaaQaoaQQoaao 
saaaooaoaaaaaooaaaaaoa 
aaaaaQaaaaaaaaooaaaaac 
aoaacaaaaao 0 000000000 
oacooGoaaaaQaoooooQooc 

3000000000000000000000 
000000000000000000000 
30000000 0 0000000000000 

oodaoooooooooaooooooQc 
Qooooooooaooooooooooo 
aoooaaooooaooooooaaaac 

3000000000000000000000 

ooooaooooaoQOQQooao o o 

3000000000000000000000 

aooooooooaoaaaaaaaaoac 

000000000000000000000 

oooooooooooooooooooooc 

3000000000000000000000 
00000 0 000000000000000 
3000000000000000000000 

ooooooooaaoaoQQaoQoooc 
OQoooaaoooooooooooQoo 
oooaaaooaoaoaooooQQooc 

300 00 00000000000 0 00 0 00 

a a a o o o o a o o o aooooooooo 

3000000000000000000000 

QoooooooooQooqooooooo 

3000000000000000000000 

oooooooooooooooooooooc 

aaoQ 0 0000000000000000 

aooaaooaaooaaaooaaooac 

3000000000000000000000 
000000000000000000000 
3000000000000000000000 

10 



83 



^1 



m 

a 
c 



Fig. 8 



002 028/77 



ZEICHNUNGEN SEITE8 Ni^Br: DE19860117A1 

B 01 D 57/02 
Offenlegungstag: 13. Jul! 2000 



91b 



91e 



91f 



Q 



30 




91 



i. 




■□□□aaaaaaoaaoaQoaaQ 
■aaooaoQaaaQooaoaaava 
□•oaaaaaQQOQaQQQOQQ^ac 
DavaaoaaaaoaoaaaaaavoD 
aosaQQQOoooaaaaaaQfloa 

aoo«aaaaaaacaaaaa»aQoc 
oaQHOOQaaoaaocaaaaoao 
aoo. asaaaaoaaaaoaHQooQc 
30000>QdaooaaaoaaaaoQO 
aaaaoaaQQaaaaQQsaaQOQ 
naoaoaaaaaQaoaaaooaaao 
aQOQaasaoQQOQaaaQaoQac 
aooooaaaoaaaoaDaaoaaa 
□aoaoaoaaaoQQsooQDoaac 
3QQaoooa ■aaoQflaoaaaaao 
OQaaoBaaovaaaaaoaa 
aaaa»oQ«aaaa o o p q a 
a a o a 12^43 o doaaooQa oo^do 
o D a Q a osQo o □ o a a o jsroo o a o o 
□ □ o a a a □ oip mam osrt} a a o a □ a c 
saaaaanaowoo •Hoa □ a a a c d a 
oaaaoaaavaaovaaoaoaoa 

aoaaxjoaoamomaoaaaQooaz 
aacaQQoaaaaaoaaaaoaaa 
iGan«aaaaoaaQc 
■aovoaaa 
o m Q o 
o o o G a 

O a a O Q>Cr aQQQQQQC 

a a a aaoaaaoa 
■ a a « • a a ap-a'p^ o 
a a a a o a.2ra a ffp^^u 
« a a • mxfo □ a ctdo d 
Daooaa ooiioaaBQaanaaaaa 
aaooaQaaaaaDaonaaQQaac 
ooaaa ooaaaaaaaaaaa cioa 
oaaaaaaaaaaoaaooQooooc 
DaQaaaaoa«aaaaaaaaaaaa 
aaaaaoaaoaQaaooaaoaao 
jaaQQaoQQOBaaoaaoaaaaQ 
oaaooooaooMoaaaaaoooac 
aaoaaaaaaa»aaaaaaaaQa 
ooaoooaaaaa»aaoaoaaaac 
DaaQQaooaaaowQaaaoaaao 
OQaQQQQaaGOQBQQaaoQaa 
DGOOQaoooQaaGvoaoaaaaa 
QaaGaaGQaaosaaaaaaaaa 
SGaaGaaaaoGBaovGaaaa 
aaaooQaaaavooGaa o n -g *o a c 
acooaooaoBaQoa ■ p^fo □ q □ 
oQOGQoaaaaaaaao ■a a o a a c 
DooaoaaaaaaooooofloaaGG 
aoooaoaaaacriaaoa^aaaa 
^aaaaaoo^aaoGoaaavoaaG 






91h 



33 

?n 

"•H 
> 

m 

o 
O 

-< 



91a 



91c 



91d 



— 91g 



Fig. 9 



002 028/77 



ZEICHNUNGEN SEITE^^ h^^er. DE19860117A1 

B01 D 57/02 



Offenlegungstag: 13. Juli2000 



30b 



30c 



101 



o ■ 



30a 



103 




101 



102 



002 028/77 




002 028/77 




Fig. 12 



002 028/77 



